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Resumen

La enfermedad mano-pie-boca es una causa frecuente de consulta en diversas especialidades mé-
dicas debido a su amplia variedad de presentaciones clinicas, que van desde las tipicas hasta las
atipicas. En la mayoria de los casos, el diagndstico es clinico y no requiere tratamiento, ya que la
enfermedad suele ceder de forma espontdnea. Con el objetivo de facilitar el manejo y diagndsti-
co, hemos realizado una exhaustiva revisién bibliografica actualizada sobre las caracteristicas cli-
nicas mds comunes, haciendo especial énfasis en las formas atipicas que nos permiten sospechar
y realizar un diagndstico oportuno minimizando asi los retrasos y errores diagndsticos.
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Summary

Hand, foot, and mouth disease is a common reason for consultation across various medical
specialties due to its wide range of clinical presentations, from typical to atypical forms. In most
cases, the diagnosis is clinical, and no treatment is required, as the disease typically resolves
spontaneously. To facilitate its management and diagnosis, we have conducted a comprehensive,
up-to-date bibliographic review of the most common clinical features, with a particular emphasis
on atypical forms that help in early suspicion and diagnosis, thus minimizing delays and diagnostic
errors.
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Resumo

A Doenca M3ao-Pé-Boca (DMPB) é uma
causa frequente de consulta em diversas
especialidades médicas, devido a sua ampla
variedade de apresentacbes clinicas, que
variam desde as formas tipicas até as atipicas.
Na maioria dos casos, o diagndstico é clinico
e nao requer tratamento, visto que a doenqa
costuma ceder de forma espontanea. Com o
objetivo de facilitar o manejo e o diagndstico,
realizamos uma revisao bibliografica exaustiva
e atualizada sobre as caracteristicas clinicas
mais comuns, dando especial énfase as formas
atipicas, que nos permitem suspeitar e realizar
um diagndstico oportuno, minimizando assim
0s atrasos e erros diagndsticos.

Palavras chave: Doenca de Mao
Pé e Boca
Dermatopatias

Introduccion

La enfermedad mano-pie-boca es una causa comun de
consulta médica en la infancia, que involucra diver-
sas especialidades como medicina general, medicina
de familia, pediatria y dermatologia. Esta enfermedad
abarca una amplia variedad de presentaciones clinicas,
destacandose cada vez mas las formas atipicas, lo que
subraya la importancia de reconocerlas y diagnosti-
carlas oportunamente. En la mayoria de los casos, el
diagnostico es clinico, siendo raras las situaciones en
las que se requieren pruebas paraclinicas para confir-
mar el diagnostico™V.

Fue descrita por primera vez por CR Robinson
como una enfermedad febril autolimitada caracteriza-
da por “lesiones faringeas y exantema vesicular” que
afectaba a nifos pequenios en un suburbio de Toronto
(Canada) en el verano de 1957. Desde ese informe se
ha convertido en un exantema infantil ampliamente re-
conocido, que representa una manifestacion frecuente
y caracteristica de las infecciones por enterovirus®.

Es una enfermedad exantematica de predominio en

Archivos de Pediatria del Uruguay 2026; 97(1)

la edad pediatrica y curso autolimitado.

Los pacientes sintomaticos son principalmente
nifios menores de 5 afios. La forma clésica se presenta
con proédromos como son la fiebre baja junto con ma-
lestar general asociado con una erupcion maculo-pa-
pular o ampollas en las manos, plantas de los pies, nal-
gas, erosiones orofaringeas de curso autolimitado. La
fiebre suele remitir en 48 horas y las lesiones cutaneas
y mucosas desaparecen en no mas de 7 a 10 dias®.

En los tltimos afios han adquirido importancia cli-
nica y epidemioldgica formas atipicas a partir de 2008,
cuando se empezaron a describir formas atipicas sobre
todo en los adultos y en los meses mas frios. Uruguay
enfrento su primer brote de la enfermedad en 2015 con
una amplia expresividad clinica.

Acerca de la etiologia y de la transmision de la
enfermedad es transmitida mayoritariamente por via
fecal-oral y menos frecuentemente por via respirato-
ria, de etiologia causada por enterovirus, un género de
virus de ARN monocatenario, miembros de la familia
Picornaviridae, que en funcion de las caracteristicas
genéticas se divide en cuatro especies: EV-A, EV-B,
EV-C y EV-D. Cada una de estas especies incluye va-
rios tipos. Los tipos responsables de la enfermedad de
mano, pie y boca pertenecen a la especie A en mas de
90% de los casos. Los casos restantes se deben prin-
cipalmente al virus Coxsackie B2 y B5® (Figura 1).

La aparicion de la forma atipica se ha reportado
desde 2008, con brotes descritos en Europa, Estados
Unidos, Asia, Sudamérica y Nueva Zelanda. En la ma-
yoria de los estudios se identificd una nueva linea de
Coxsackievirus A6 como agente causal de la enferme-
dad que, a diferencia de la forma clasica, conduce a
cursos clinicamente mas graves® (Tabla 1).

Caracteristicas clinicas

La enfermedad mano-pie-boca atipica difiere en al-
gunos aspectos importantes de la forma clasica. En
esta llama la atenciéon un exantema papulo-vesicular,
mayoritariamente diseminado en tronco, antebrazos y
en la parte inferior de las piernas, asi como una afec-
tacion dorsal de manos y pies, que puede provocar
ulceraciones y formacion de costras. Sin embargo, la
afectacion de las mucosas es significativamente menor
que en la forma clésica. En la forma atipica, el estado
general suele estar afectado y la fiebre alta se presenta
con mayor frecuencia que en la forma clasica. Ade-
mas, los cambios en las ufias, como la onicomadesis,
ocurren con mayor frecuencia y afectan principalmen-
te al pulgar y al dedo gordo del pie. Dado que la forma
atipica es una infeccion viral que hasta ahora ha sido
poco descrita en la literatura, a menudo la enfermedad
no se reconoce o se diagnostica erroneamente™®.
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Sintomas Enfermedad mano-pie-boca,

presentacion clasica

Exantema Vesiculas en manos, pies y boca

Tabla 1. Diferencias entre las presentaciones de casos de mano-pie-boca cldsica vs atipica.

Enfermedad mano-pie-boca,
presentacion atipica

Erupciones vesiculo-ampollosas generalizadas,
petequias, purpuricas o tipo Gianotti-Crosti

Odinofagia, lesiones en paladar

Lesiones orofaringe blando. labios

Lesiones orales menos caracteristicas o en
lugares no habituales, odinofagia intensa

Fiebre Ausente o subfebril

Alta

Compromiso sistémico Generalmente ausente

Sintomas sistémicos generalizados, malestar

Edad de presentacion Menores de 5 aflos

Predomina también en menores de 5 afios, pero
con formas mas dificiles de identificar

Las formas atipicas son variantes mas graves con una
afectacion clinica mas amplia que se caracterizan,
ademas de por lesiones mas extensas, por un deterioro
significativo del estado general y fiebre alta.

La infeccidn en estos casos es causante por una nue-
va variante del virus Coxsackie A6, mientras que la
forma clasica suele ser causada por el virus Coxsac-
kie A16 o el enterovirus 71. La presencia de eccema
atopico parece ser un factor predisponente para el de-
sarrollo de la forma atipica®™.

Varios informes indican que la aparicion de lesio-
nes cutaneas con morfologia o extension inusuales se
asocia con el virus Coxsackie A6 y, en menor medida,
con el Coxsackie A16, aunque no se ha determinado
con precision qué virus causa las manifestaciones mas
relevantes®.

Hasta la fecha se han descrito cuatro formas de pre-
sentacion atipica:

1. Lesiones vesiculo-ampollosas y erosivas gene-
ralizadas (con compromiso > 5% de la superficie cor-
poral), que se extendian mas alla de las palmas y las
plantas.

2. Erupcion tipo eccema herpético (eccema Cox-
sackium), clinicamente se caracteriza por lesiones tipo
vesiculas y erosiones agrupadas en areas electivas de
dermatitis atopica (previa o activa).

3. Erupcion acral similar al Gianotti-Crosti. Se pre-
senta con papulas, vesiculas y erosiones localizadas
en mejillas, gluteos y regiones extensoras, en general
respetan dorso y tronco.

4. La forma purptrica-petequial se caracteriza por
la aparicion de lesiones cutaneas que incluyen macu-
las y papulas petequiales o purpuricas, de tonalidad
rojo violacea, que no desaparecen a la digitopresion,
lo que indica extravasacion sanguinea en la dermis su-
perficial y compromiso vascular. Estas lesiones pue-
den aparecer en areas tipicas como palmas y plantas,

pero también extenderse a otras regiones y a menudo
coexisten con las clasicas lesiones vesiculares o aftas
orales caracteristicas del sindrome (Figura 2).

Como manifestaciones cutaneas en fase tardia se
incluyen la onicomadesis (separacion o el despega-
miento indoloro y sin inflamacion de la lamina del
lecho ungueal en la zona proximal, apareciendo por
debajo una ufia nueva matriz ungueal) y las lineas de
Beau®?. Se considera que la principal causa de este
fenémeno es la detencion transitoria de la matriz un-
gueal® (Figura 3).

Finalmente, pueden presentar descamacion de las
palmas o las plantas de los pies entre una y tres se-
manas después de la presentacion inicial de la enfer-
medad.

En ocasiones las lesiones se pueden sobreinfectar,
siendo esta una de las complicaciones mas frecuentes,
la sobreinfeccion ocurre en menos del 10% de los ca-
sos, siendo mas frecuente en entornos tropicales o en
pacientes con dermatitis atopica previa’-2,

Sin embargo, las complicaciones mas graves de la
enfermedad de mano-pie-boca atipica son las que afec-
tan al sistema nervioso central. La meningitis aséptica,
la paralisis flacida aguda y la encefalomielitis con o
sin debilidad muscular son las complicaciones mas
comunes del sistema nervioso central. Cuando se dafia
el tronco encefalico, puede producirse desregulacion
autonomica, edema pulmonar y deterioro cardiaco que
conduce a la muerte. Los pacientes pueden recuperar-
se, pero en la mayoria de los casos los sobrevivien-
tes desarrollan secuelas neuroldgicas como trastornos
cognitivos y motores® (Tabla 2).

Los casos graves, como los que presentan compli-
caciones neuroldgicas o cardiovasculares, son raros,
con una incidencia aproximada entre el 1% y 5% de
los casos, dependiendo de la region y del virus invo-
lucrado?.
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Tabla 2. Principales diagndsticos diferenciales de la enfermedad mano-pie-boca atipica.
; ‘ Presentacion Distribucion de Edad de
Afeccion Patogeno Sintomas clinica las lesiones presentacién
Enfermedad Fiebre, ; Principalmente en
atipica de Enterovirus odinofagia, Ve~s1cu1as ) Manos, pies, glateos, nifios menores de 5
manos, pies y Coxsackievirus | lesiones orales, | PCQUENas y1ojas, | predominante en dorso afios, también en
boca Al6 erupcion cutanea | & veces dolorosas adolescentes
Personas con eccema
Eccema Virus del herpes Fiebre con Vesiculas Areas con electivas de atépico u otra
herpético simple (VHS) regular estado agrupadas y eccema como hueco dermatosis previa,
general dolorosas popliteo cuello, rostro comuin en nifios
Varicela: diseminado,
inicio en cuero
cabelludo y se extiende | Varicela: nifios, herpes
Virus Fiebre, dolor, Vesiculas c‘laras posteriormente, z6ster: adultos. La
varicela-zoster | Virus varicela-z6s- malestar que se convierten | . 1imorfismo evolutivo epidemiologia varfa
(varicela/herpes ter (VZV) general, en costras sobre herpes zoster: segln la vacunacion
z6ster) prodromos base eritematosa | nilateral, siguiendo un | nifios posvacunacién
dermatoma
. En cualquier topogra-
Staphylococcus Fiebre Lesiones fia, generalmente en la Principalmente en
Impétigo aureus o y prurito vesico-costrosas cara, especialmente nifios, especialmente
Streptococcus §¢ rompen y alrededor de la boca y en los meses de calor
pyogenes forman costras nariz
melicéricas

Figura 1. A. Forma extensa purpurica-petequial dise-
minada. B. Onicomadesis como complicacién tardia.
C. Erupcién acral similar al Gianotti-Crosti.

by

Figura 2. Forma vesiculo-ampollar con erosiones
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extensas que comprometen mas alla de las palmas y
plantas.

La infeccion por enterovirus 71 puede causar com-
plicaciones graves en aproximadamente 5%-10% de
los casos, especialmente en nifios menores de 3 afios,
con riesgo de encefalitis, miocarditis y edema pulmo-
nar'®,

El diagndstico es clinico y no requiere pruebas
complementarias en la gran mayoria de los casos. No
obstante, si se precisa un diagnostico de confirmacion
o para descartar diferenciales, se puede realizar la PCR
para enterovirus o Coxsackie en muestras de orofarin-
ge, piel (vesicula o ampolla), sangre o heces. Solo el
15% de los cultivos virales son positivos. La serologia
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Figura 3. Eccema Coxsackium o eccema herpetifor-
me like. De localizacion sobre dreas de dermatosis
previa, habitualmente una dermatitis atdpica.

para identificar la IgM de serotipos especificos puede
ser util en algunos casos. La identificacion concreta
del enterovirus o Coxsackie requiere la secuenciacion
de genes y solo se realiza de forma ocasional, como
en epidemias.

El diagnostico diferencial se realiza, fundamental-
mente, con el eccema herpético causado por el herpes
simple, donde presenta vesiculas agrupadas prurigino-
sas, dolorosas, a veces hemorragicas, que respetan el
area del pafial, en un nifio con afectacion del estado
general. También hay que pensar en el impétigo, vas-
culitis, dermatosis ampollares autoinmunes, varicela
(en la EBMP atipica hay mas predominio acral, vesi-
culas periorales y no hay lesiones en el cuero cabellu-
do ni se agrupan)?.

El tratamiento en la mayoria de los pacientes suele
ser sintomatico, manteniendo un estado de nutriciéon e
hidratacion adecuados de forma ambulatoria. Analgé-
sicos y antipiréticos para las lesiones de mucosas, en
casos de dolor intenso se puede usar geles o enjuagues
topicos con anestésicos locales como lidocaina.

Para las lesiones de piel la aplicacion de soluciones
antisépticas o compresas con borato de sodio (como
efecto antiséptico y astringente) o antibidticos topi-
cos en caso de sospecha de sobreinfeccion pueden ser
utiles. Si el prurito es muy intenso se podria utilizar
corticoides de baja a mediana potencia para mejorar
la sintomatologia de manera topica, o asociar algin
antihistaminico!?,

En la evolucion cuando ya no hay ampollas, vesi-
culas o exudacion, se puede incorporar alguna crema
reparadora de la barrera cutanea a fin de restaurar la
superficie, mejorar las lesiones y evitar cicatrices.

Las complicaciones de la forma atipica obligan a la

atencion hospitalaria, pero no son habituales, suelen
ser neurologicas y parecen ser aun menos frecuentes
que en las formas clasicas, probablemente por menor
neurotropismo del Coxsackievirus A6!». En las for-
mas graves pueden usarse inmunoglobulinas intrave-
nosas®.

Con respecto a la vacunacion no existe a nivel de
Latinoamérica ninguna aprobada por la Food and Drug
Administration (FDA), ni por la Agencia Europea de
Medicamentos (EMA), si existen ensayos clinicos en
curso en otras regiones del mundo.

Entre las tres vacunas mas reconocidas se encuen-
tran las elaboradas en base a péptidos contra el EV-
A71, las bivalentes basadas en péptidos EV-A71/
CV-A16 y las disefiadas de péptidos tetravalentes. De
éstas, la vacuna EV-A71 conjugada con toxoide difté-
rico ha demostrado una proteccion pasiva del 80% en
ratones tras una exposicion letal, asimismo, se conoce
que los antisueros generados pueden conferir una pro-
teccion del 70% a los ratones tras la exposicion mortal
al EV-A71. Las vacunas que podrian conferir inmuni-
dad humana contra el EV-A71 tienen una proteccion
cruzada débil contra la infeccion CV-A16, como el
caso de VLP y las vacunas monovalentes EV-A71 o
CV-A16 inactivadas. Para solucionar esta problemati-
ca, se elabor6 una vacuna bivalente EV-A71/CV-A16
mezclando dosis equivalentes de VLP EV-A71 y CV-
A16 o los virus EV-A71 y CV-A16 inactivados, y se
produjeron anticuerpos de neutralizacion cruzada. Los
sueros inmunitarios de los animales vacunados brin-
daron proteccion pasiva contra los desafios letales de
EV-A71y de CV-A16®.

China, en 2016, fue el primer pais en lanzar una va-
cuna monovalente EV-A71. Estudios previos demos-
traron que las vacunas monovalentes inactivadas EV-
A71 fueron altamente eficaces contra la enfermedad
asociada a EV-A-71, pero no contra otras etiologias
distintas®.

Con respecto a la prevencion del contagio, se inclu-
ye el lavado frecuente de manos con agua y jabon, es-
pecialmente después de ir al bafio, toser y estornudar;
evitar tocarse 0jos, nariz y boca, limpiar y desinfectar
las superficies, evitar tanto el contacto con personas
infectadas como compartir objetos personales, aislar
los casos identificados en el hogar desde la fecha de
inicio de los sintomas hasta su remisiéon®. No se reco-
mienda que el nifio vuelva a clases hasta que todas las
lesiones estén cicatrizadas y sin costra, ademas de por
lo menos 24 horas sin fiebre.

Conclusiones

La presentacion atipica de la enfermedad mano-pie-bo-
ca puede representar, en ocasiones, un desafio diag-
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nostico. Es crucial llevar a cabo un anélisis diferencial
con otras afecciones, lo cual permite reducir tanto los
tratamientos innecesarios como las hospitalizaciones.

Con respecto al diagnostico, este es principalmente
clinico; sin embargo, en situaciones de duda diagnos-
tica es posible confirmarlo mediante un hisopado PCR
de una lesion, lo que permitira detectar enterovirus o
el virus Coxsackie A6, el cual es el patogeno mas co-
mun que causa la enfermedad atipica. Los pacientes
son altamente contagiosos, por lo que es fundamen-
tal aconsejarles sobre la correcta higiene de manos,
ademas de recomendarles permanecer en casa y evitar
asistir a la escuela o guarderia, para prevenir la propa-
gacion del virus.

Es esencial diferenciar la enfermedad atipica de
mano-pie-boca de otras condiciones similares, como
el eccema herpético, el virus varicela-zoster o el im-
pétigo ampolloso. Esta distincion resulta fundamental,
ya que esta es una enfermedad autolimitada, lo que
implica que tiende a resolverse por si sola con el tiem-
po v generalmente solo requiere tratamiento sintoma-
tico para aliviar los sintomas.
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